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REsumEn
Objetivo. Determinar los factores asociados a la mortalidad por influenza 
pA(H1N1) en los pacientes hospitalizados por infección respiratoria aguda 
grave (IRAG) confirmada por reacción en cadena de la polimerasa (PCR) 
en el Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS). 
Material y métodos. En el IMSS en la delegación de Nuevo León entre el 
1 de junio de 2009 y 9 de marzo de 2010 se realizó un estudio observacional 
retrospectivo de casos y controles, utilizando la base de datos del Sistema 
de Información en Línea para la Vigilancia Epidemiológica de Influenza 
(SINOLAVE). Se incluyeron 278 pacientes hospitalizados con IRAG (con-
troles) y 50 pacientes con IRAG que fallecieron (casos) debido a la infección 
por virus influenza pA(H1N1). 
Resultados. Los factores asociados a la mortalidad en los pacientes hospi-
talizados por IRAG debida a influenza pA(H1N1) fueron la edad (OR: 1,03 
IC95% 1,01-1,05) y la obesidad (OR: 4,44 IC95% 1,85-1,6), utilizando un 
modelo de regresión logística.
Conclusión. Podemos concluir que en la delegación de Nuevo León del 
IMSS, la influenza pA(H1N1) afectó principalmente a adultos jóvenes, sin 
embargo las muertes se presentaron en mayor número en los pacientes al 




Objective. To determine factors associated with mortality from pA 
influenzA(H1N1) – confirmed by polymerase chain reaction (PCR) – In 
hospitalized patients with severe acute respiratory infection (SARI) in the 
Mexican Social Security Institute (IMSS). 
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Methods. In the IMSS in the Delegation of Nuevo Leon between June 1, 2009 and March 
9, 2010 a retrospective observational case-control study was conducted using the database of 
Online Information System for Epidemiological Surveillance of Influenza (SINOLAVE). 278 
inpatients with SARI (controls) and 50 SARI patients who died (cases) due to infection with 
influenza virus pA(H1N1) were included. 
Results. In the logistic regression model factors associated with mortality in patients 
hospitalized due to SARI pA influenzA(H1N1) were age (OR: 1.03 95% CI 1.01-1.05) and 
obesity (OR: 4.44 95 1.85 to 1%, 0.6). 
Conclusion. We can conclude that the delegation of Nuevo León of the IMSS, pA 
influenzA(H1N1) affects mainly young adults, though the deaths occurred in greater numbers 
in patients with increasing age and in patients with comorbidities. 




aguda	 producida	 por	 un	 virus	 de	 ácido	 ri-
bonucleico	 (ARN),	 de	 la	 familia	 de	 los	Or-
















mialgias,	 artralgias,	 odinofagia	 y	 rinitis.	 Se	
transmite	 con	 rapidez	durante	 la	 temporada	
invernal	y	afecta	del	10	al	20%2	de	la	pobla-
ción	y	hasta	 el	 50%	de	 la	población	 en	una	
pandemia,	 ocasionando	 mayor	 número	 de	
muertes.3
La	 morbilidad	 y	 mortalidad	 por	 influen-
za	estacional	es	bien	comprendida	y	se	han	
identificado	 los	 grupos	 vulnerables,	 como	
son	 los	 individuos	 mayores	 de	 65	 años	 y	
niños	 menores	 de	 dos	 años	 de	 edad	 prin-
cipalmente.4,	5	Otros	 factores	de	 riesgo	que	
se	han	 asociado	 con	 la	 IRAG	debida	 a	 in-
fluenza	 pandémica	 A(H1N1)	 [pA(H1N1)]	




las	 enfermedades	 cardiovasculares	 (las	 en-
fermedades	 cardiacas	 congénitas,	 excepto	
la	 hipertensión	 arterial),	 las	 enfermedades	
metabólicas	(diabetes	mellitus),	las	enferme-
dades	 renales,	 las	 enfermedades	 hepáticas,	
las	 enfermedades	 hematológicas	 (la	 enfer-
medad	de	células	falciformes),	 las	enferme-
dades	 neurológicas	 (la	 parálisis	 cerebral,	 la	
epilepsia,	 los	 accidentes	 cerebrovasculares,	












menta	 durante	 el	 tercer	 trimestre	 del	 emba-
razo.10,	 11	 La	 vacuna	 de	 influenza	 disminuye	
la	mortalidad	por	 una	 infección	 respiratoria	












tificar	 en	 la	 delegación	de	Nuevo	León	 a	 la	
población	de	mayor	riesgo	de	morir	por	una	
IRAG	debida	a	influenza	pA(H1N1).	No	se	
han	 hecho	 publicaciones	 similares	 con	 esta	
población.	 Se	 pretende	 mejorar	 el	 proceso	
de	atención	médica	que	se	otorga	al	60%	de	
los	habitantes	del	 estado	y	 evitar	desenlaces	









respiratorias	 (reacción	 en	 cadena	 de	 la	 poli-
merasa	 o	 PCR)	 en	 la	 delegación	 de	 Nuevo	
León	del	IMSS.
población
Se	 incluyeron	 en	 el	 presente	 estudio	 to-
das	las	IRAG	hospitalizadas	debidas	al	virus	
de	influenza	pA(H1N1),	notificadas	a	través	
de	 la	 plataforma	Sistema	de	 Información	 en	
Línea	 para	 la	 Vigilancia	 Epidemiológica	 de	








Criterios de exclusión.	 Todos	 los	 ca-
sos	 sospechosos,	 los	 casos	 confirmados	 de	
influenza	 estacional	 A	 (H3N2),	 los	 casos	
no	 ocasionados	 por	 influenza	 pA(H1N1),	
los	 casos	 confirmados	 y	 tratados	 ambula-
toriamente,	 los	 casos	 con	 enfermedad	 tipo	
influenza	 (persona	 de	 cualquier	 edad	 que	
presente	o	refiera	haber	tenido	fiebre	mayor	
o	 igual	 a	38°C,	 tos	y	cefalea,	 acompañadas	
de	uno	o	más	de	los	siguientes	signos	o	sín-
tomas:	 rinorrea,	coriza,	artralgias,	mialgias,	
postración,	 odinofagia,	 dolor	 torácico,	 do-






Definición operacional de control.	 Fue	
todo	 paciente	 hospitalizado	 con	 una	 IRAG	
debida	al	virus	de	influenza	pA(H1N1),	con-
firmada	por	técnica	de	biología	molecular	en	





guientes	 síntomas:	 ataque	 al	 estado	 general,	
dolor	torácico	o	polipnea.	











y	 no	 reversible.	 Está	 constituida	 por	 la	
bronquitis	crónica	y	enfisema.	




a	 otra.	 Los	 síntomas	 pueden	 sobrevenir	
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ser	 congénitas,	 que	 generalmente	 obede-
cen	 a	 trastornos	 en	 el	 desarrollo	 de	 las	
células	inmunitarias,	a	carencia	o	ausencia	
de	 inmunoglobulinas	o	 a	 alteraciones	de	
sistemas	efectores	como	el	complemento	
o	 la	 fagocitosis.	 Las	 inmunodeficiencias	
adquiridas,	por	su	parte,	son	secundarias	
a	infecciones	víricas	(virus	de	inmunode-
ficiencia	 humana,	 VIH),	 enfermedades	
subyacentes	 como	 leucemias	o	 linfomas,	







tiene	 causas	 diversas.	 Se	 caracteriza	 por	






Para	 facilitar	 la	 notificación	 de	 pacientes	
con	una	 probable	 IRAG	debida	 a	 influenza	
pA(H1N1)	 a	 la	 Dirección	 General	 de	 Epi-
demiología	 (DGE),	 el	 IMSS	 implementó	 el	
“estudio epidemiológico de casos sospecho-
sos de influenza”	 en	 una	 plataforma	 elec-
trónica	 llamada	 Sistema	 de	 Información	 en	
Línea	 para	 la	 Vigilancia	 Epidemiológica	 de	
Influenza	 (SINOLAVE).	 Cada	 encargado	
de	 la	vigilancia	epidemiológica	en	su	unidad	
médico-hospitalaria	recababa	 la	 información	
clínico-epidemiológica	 del	 caso	 clínico	 con	








como:	 diabetes,	 enfermedad	 pulmonar	 obs-
tructiva	 crónica	 (EPOC),	 asma,	 inmunosu-
presión	y	de	otras	variables	como:	embarazo	
tratamiento	con	 inhibidores	neuroaminidasa	
y	 el	 antecedente	 vacunal	 con	 vacuna	 antiin-
fluenza.
laboratorio
Un	 resultado	 positivo	 a	 la	 influenza	
A(H1N1)	2009	mediante	la	prueba	de	Reac-
ción	 en	 Cadena	 de	 la	 Polimerasa	 en	 Trans-
criptasa	Reversa	 (rRT-PCR)	 en	 tiempo	 real,	
fue	considerado	como	prueba	confirmatoria.	
Las	muestras	para	 confirmación	de	 la	 infec-
ción	por	influenza	pA(H1N1)	se	obtuvieron	
mediante	 hisopado	 nasofaríngeo	 o	 se	 toma-
ron	muestras	del	 tracto	 respiratorio	 inferior	
(broncoscopía,	 lavado	 bronquio-alveolar,	












consideró	 necesaria	 una	 evaluación	 ética	 es-
pecífica	ni	solicitar	consentimiento	 informa-
do;	 cada	 registro	 fue	 foliado,	 eliminando	 el	




sos	 confirmados	 con	 influenza	 pA(H1N1)	
en	 el	 SINOLAVE	 se	 realizó	 la	 descripción	
177
de	 las	 variables	 cuantitativas	 (edad,	 tiempo	
de	 atención	 médica),	 utilizando	 la	 media	 o	
la	 mediana,	 y	 para	 la	 descripción	 de	 varia-
bles	 cualitativas	 (género,	 ocupación,	 lugar	
de	 residencia)	 se	 describieron	 a	 través	 de	
porcentajes.	 En	 el	 análisis	 bivariado,	 las	 va-
riables	cuantitativas	discretas	como	la	edad	y	
el	 tiempo	de	 atención	médica	no	mostraron	






embarazo,	 antecedente	 vacunal	 de	 vacuna	
anti-influenza	y	tratamiento	con	inhibidores	
neuroaminidasa)	 se	 dicotomizaron	 (1=pre-
sente,	0=ausente)	y	se	compararon	entre	am-








variables	 como	 factores	 de	 riesgo	 de	 morir	
por	influenza	pA(H1N1),8,	12,	13	y	se	incluye-





tiple	 incluyó	 la	 variable	 edad,	 el	 tiempo	 de	
atención	médica,	diabetes,	obesidad,	inmuno-
deficiencia	y	 asma.	Este	modelo	 se	 evaluó	 a	
través	de	las	pruebas	estadísticas	de	la	razón	
de	 verosimilitud	 (Likelihood ratio test)	 y	 la	
prueba	 de	 Xi2	 de	Hosmer	 y	 Lemeshow.	 El	
análisis	 estadístico	 se	 realizó	 con	 el	 paquete	
estadístico	STATA11.	
REsultaDos
Durante	 el	 estudio	 se	 confirmaron	 un	 total	
de	 1.236	 casos	 de	 influenza	 pA(H1N1),	 el	
77,5%	 (958/1236)	 de	 los	 pacientes	 fue	 tra-
tado	 ambulatoriamente	y	22,5%	 (278/1236)	





paración	 con	 la	mediana	 de	 40	 años	 de	 los	
sujetos	controles	(p=0001).	El	tiempo	trans-
currido	 entre	 el	 inicio	de	 los	 síntomas	y	 su	
primer	contacto	con	los	servicios	de	salud	fue	
de	 cuatro	días	 en	 los	 sujetos	 casos	 en	 com-
paración	 con	 los	 tres	 días	 de	 los	 pacientes	
hospitalizados	por	IRAG	debida	a	influenza	
pA(H1N1)	 (p=0.03).	 La	mayor	 proporción	
de	los	sujetos	de	ambos	grupos	vive	en	el	área	
Metropolitana	 de	 Monterrey.	 Al	 comparar	
las	 comorbilidades	 en	 ambos	 grupos	 se	 en-
contró	una	prevalencia	mayor	de	diabetes	en	
los	pacientes	que	fallecieron	22%	(11/50))	en	
comparación	 con	 los	 controles	 cuya	 preva-
lencia	 fue	 del	 11%	 (26/233)	 (p=0,04).	Tam-
bién	 se	 encontró	 una	mayor	 prevalencia	 de	
obesidad	 en	 las	 defunciones	 por	 IRAG	de-
bida	a	influenza	pA(H1N1)	(el	26%	(13/50)	
(p=0,001)).	No	se	notificó	ninguna	defunción	
materna	 por	 una	 IRAG	 debida	 a	 influen-
za	 pA(H1N1).	 De	 un	 total	 de	 15	 mujeres	
en	 edad	 fértil	 que	 estaban	 embarazadas,	 13	
(87%)	 estaban	 cursando	 el	 tercer	 trimestre	
de	 embarazo	 y	 2	 (13%)	 el	 segundo	 trimes-
tre.	No	 se	 observó	 una	 diferencia	 estadísti-
camente	significativa	entre	ambos	grupos	en	
las	 siguientes	 variables	 clínico-epidemioló-
gicas:	 el	 embarazo	 (p=0,06),	 el	 antecedente	




el	 asma	 (p=0,69)	 y	 la	 inmunodeficiencia	
(p=1,00)	entre	ambos	grupos	(Cuadro	1).	Al	
obtener	 la	 razón	de	probabilidad	 cruda,	 los	
pacientes	 hospitalizados	 con	 IRAG	 debi-









0,46	 IC	 95%	 0,05-3,65),	 inmunodeficiencia	
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(OR	0,92	IC	95%	0,26-3,34)	y	EPOC	no	se	




incrementan	 su	 edad	 tienen	 1,03	 veces	 más	
posibilidades	 de	morir	 por	 IRAG	 debido	 a	
influenza	 pA(H1N1)	 (IC	 95%	 1,01-	 1,05),	




10,6)	 veces	 más	 posibilidades	 de	 morir	 por	





con	 IRAG	 debido	 a	 influenza	 pA(H1N1),	
por	cada	día	que	pasa	desde	el	 inicio	de	 sus	
síntomas	hasta	su	hospitalización,	tienen	1,03	
veces	 más	 posibilidades	 de	 morir	 debido	 a	











Los	 resultados	 del	 presente	 estudio	 indican	
que	 la	mortalidad	 por	 influenza	 pA(H1N1)	












impacto	 en	 niños	 pequeños	 y	 personas	 de	
edad	 avanzada”.12	 Este	 estudio	 demuestra	
que	 los	pacientes	hospitalizados	por	IRAG	
debida	 a	 influenza	 pA(H1N1)	 tienen	 más	
posibilidades	 de	 morir	 por	 influenza	 pA	
H1N1	 conforme	 incrementa	 la	 edad.	 Esto	
puede	 deberse	 a	 que	 con	 la	 edad	 se	 incre-





fluenza	 pA(H1N1)	 (26%)	 en	 comparación	




estudiada.	 Morgan	OW	 y	 cols.	 “Advierten	
que	el	riesgo	de	morir	 luego	de	 la	 infección	
por	 virus	 influenza	 A(H1N1)	 puede	 ser	
mayor	para	 las	personas	con	obesidad	mór-
bida”.14,	 15,	 16	Actualmente	 la	 obesidad	 es	 un	
problema	de	 Salud	Pública	 en	México,	más	
del	 70%	 de	 la	 población	 tiene	 sobrepeso	








Otros	 factores	 de	 riesgo	 que	 se	 han	 re-
lacionado	 a	 la	 mortalidad	 por	 influenza	
pA(H1N1)	 son	 las	 enfermedades	 cardiovas-
culares	 y	 respiratorias	 crónicas,	 incluyendo	
asma	 y	 EPOC,	 y	 las	 inmunodeficiencias,	
pero	en	este	estudio	se	encontró	baja	o	nula	
frecuencia	de	fallecimientos	por	IRAG	debi-
da	 a	 influenza	 pA(H1N1)	 asociados	 a	 estás	





















el	 segundo	 2,5	 y	 en	 el	 tercer	 trimestre	 16,5.	
En	nuestro	estudio	se	encontró	que	el	24%	de	
las	mujeres	en	edad	 fértil	hospitalizadas	por	






La	 vacunación	 contra	 la	 influenza	 esta-
cional	 no	 parece	 ser	 un	 factor	 protector.	 El	
antecedente	vacunal	de	la	influenza	estacional	
no	 ha	 demostrado	 aumentar	 o	 disminuir	 el	
riesgo	 de	 contraer	 la	 influenza	 pandémica.20	
Se	recomendó	iniciar	el	tratamiento	antiviral	
durante	 la	 pandemia	 dentro	 de	 las	 primeras	
48	horas	de	iniciados	los	síntomas	para	redu-
cir	 el	 riesgo	 de	 complicaciones	 (neumonias,	
insuficiencia	respiratoria	o	muerte).21
El	 estudio	 cuenta	 con	 validez	 interna,	
los	 casos	 y	 controles	 se	 originan	 de	 la	mis-
ma	fuente:	de	los	hospitales	del	IMSS,	lo	que	
permite	controlar	algunas	fuentes	de	sesgo	o	
errores	 de	 selección.	 Consideramos	 que	 es-
tos	 resultados	no	pueden	 ser	 extrapolados	 a	
la	 población	 en	 general,	 porque	 algunos	 es-
tudios	epidemiológicos	estaban	incompletos,	












Podemos	 concluir	 que	 en	 la	 delegación	
de	 Nuevo	 León	 del	 IMSS,	 la	 influenza	
pA(H1N1)	 afectó	 principalmente	 a	 adultos	
jóvenes;	 sin	 embargo	 las	muertes	 se	 presen-




za	 pA(H1N1),	 lo	 que	 generaría	 una	 nueva	
fuente	de	investigación.	
Este	 análisis	 espera	 ser	 de	 utilidad	 para	
los	profesionales	de	la	salud	a	cargo	de	tomar	







nóstico y tratamiento de influenza A(H1N1). 
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Variable Casos n=50 Controles n=233 p
Edad (años)
Mediana 47 40 0.001
Prueba	de	Mann-Whitney
Tiempo de atención médica (días)
Mediana 4 3 0.030
Prueba	de	Mann-Whitney
Género	
Femenino 25(50%) 128(55%) 0.520
Masculino	 25(50%) 105(45%)
Embarazo
Mujer	en	edad	fértil	(15	a	49) 16(100%) 63(81%) 0.060
Número	de	embarazadas 0(0%) 15(19%) Prueba	de	Fisher
Ocupación 
Ama	de	casa 11(22%) 59(25%) 0.810
Empleado 17(34%) 82(35%)
Otras 22(44%) 92(40%)
Lugar de residencia 
Área	Metropolitana	 48(96%) 214(92%) 0.300
Foráneos 2(4%) 19(8%)
Tratamiento con Inhibidores de neuroaminidasa
Sí 8(16%) 36(15%) 0.920
No 42(84%) 197(85%)
Antecedente vacunal con vacuna antiinfluenza 
Sí 3(6%) 14(6%) 1.000
No	 219(94%) 47(94%)
Comorbilidad y/o factor de riesgo
EPOC      
Sí 0(0%) 7(3%) 0.610
No 50(100%) 226(97%) Prueba	de	Fisher
Asma
Sí 1(2%) 10(4%) 0.690
No 49(98%) 223(96%) Prueba	de	Fisher
Inmunodeficiencia	
Sí 3(6%) 15(6%) 1.000
No 47(94%) 218(94%) Prueba	de	Fisher
Diabetes 
Sí	 11(22%) 26(11%) 0.040
No 39(78%) 207(89%)
Obesidad
Sí 13(26%) 18(8%) 0.001
No 37(74%) 215(92%)
Cuadro 1. Comparación de las características clínico-epidemiológicas de los pacientes hospitalizados 
con infección respiratoria aguda grave con aquellos que fallecieron por la influenza pA(H1N1) en la delegación 
de Nuevo León del Instituto Mexicano del Seguro Social
Variable Odds ratio crudo Intervalo de Confianza 95% p
EPOC _ _ 0.210
Diabetes 0.240 1,02	-	4,95 0.040
Asma 0.460 0,05	-	3,65 0.450
Inmunodeficiencia 0.920 0,26	-	3,34 0.910
Obesidad 4.190 1,85	-9,49 0.000
Embarazo* _ _ 0.060
Tratamiento con inhibidores de neuroaminidasa 1.040 2.400 0.920
Antecedente vacunal con vacuna antinfluenza 0.990 0,27-3,62 1.000
Cuadro 2. Factores de riesgo de muerte de la cohorte de pacientes hospitalizados 
con infección respiratoria aguda grave debido a influenza pA(H1N1)
*Mujeres	en	edad	fértil	15	a	49.
anExos
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  Odds ratio ajustado Intervalo de Confianza 95% p
Edad 1.030 1,01	-	1,05 0.001
Tiempo de atención médica 1.030 1,00	-1,07 0.090
Asma 0.620 0,07	-	532 0.650
Inmunodeficiencia 0.980 0,25	-	3,79 0.980
Diabetes 1.170 0,46	-2,94 0.730
Obesidad 4.440 1,85	-	10,6 0.001
Cuadro 3. Factores de riesgo de muerte de la cohorte de pacientes hospitalizados 
con infección respiratoria aguda grave debido a influenza pA(H1N1). Análisis multivariado
*	Odds	ratio	ajustado	por	edad,	tiempo	de	atención	médica,	diabetes,	asma,	inmunodeficiencia	y	obesidad.
